**Eine allzu aggressive Blutdrucksenkung können sich Ärzte in der Schlaganfall-Sekundärprophylaxe offenbar sparen: Der Nutzen ist eher bescheiden, dafür steigt die Gefahr, dass die diastolischen Werte zu stark fallen.**

Nach einem überstandenen Schlaganfall ist eine gute Blutdruckkontrolle zur Sekundärprophylaxe essenziell. Doch wie stark sollten Ärzte den Druck senken? Einige Subgruppenanalysen großer Studien deuten auf den besten Schutz vor erneuten Schlaganfällen bei Blutdruckwerten \<120/80 mmHg hin. Randomisiert-kontrollierte \"Treat-to-target-Studien\" konnten einen Nutzen einer Therapie mit derart ambitionierten Zielwerten aber nicht klar bestätigen, jedenfalls nicht im Vergleich zu einer moderaten Drucksenkung. Zudem droht bei allzu tiefen diastolischen Werten ein Anstieg der kardialen Ereignisrate - Ärzte sollten also nicht nur auf den systolischen Wert schauen.

Studie mit rund 1.300 Patienten {#Sec1}
===============================

Auch Neurologen um Dr. Kitagawa, Tokio, konnten in der Studie RESPECT mit rund 1.300 Hypertonikern nach einem Schlaganfall keinen signifikanten Nutzen einer intensiven Blutdrucksenkung nachweisen \[1\]. Die Hälfte erhielt eine Standardbehandlung, wobei Blutdruckwerte \<140/90 mmHg erreicht werden sollten, bei Patienten mit Diabetes, Niereninsuffizienz oder KHK \<130/80 mmHg. Die Übrigen bekamen eine intensivierte Therapie mit einem Zielwert \<120/80 mmHg.

Im Schnitt erreichten Patienten mit intensivierter Therapie einen Wert von 127/74 mmHg, mit der Standardbehandlung 133/77 mmHg - die Differenz war also recht gering und übersetzte sich nicht in eine signifikant reduzierte Schlaganfallrate. Immerhin ging die intensive Behandlung mit deutlich weniger hämorrhagischen Insulten einher als die Standardtherapie (ein versus elf Ereignisse).

Die Neurologen warfen nun ihre Daten mit denen von drei weiteren Interventionsstudien zur intensiven Blutdrucksenkung in einen Topf. Über alle vier Studien und 2.450 Patienten gemittelt ergab sich ein knapp signifikanter Vorteil für die intensive Therapie: Damit sind 22% weniger erneute Schlaganfälle zu erwarten als unter der Standardbehandlung. Allerdings müssen 67 Patienten eine intensive statt einer konventionellen Behandlung erhalten, um einen erneuten Schlaganfall zu verhindern. Die Neurologen aus Tokio halten eine intensive Therapie (Zielwert \<130/80 mmHg) dennoch für angebracht.

Zu niedrige diastolische Werte {#Sec2}
==============================

Prof. Diener, Duisburg-Essen, sieht dies in einem Kommentar ähnlich: \"Viele ältere Menschen können eine Senkung des Blutdrucks unter 120/80 mmHg nicht tolerieren.\" Der Nutzen einer intensiven Drucksenkung, so Diener, zeige sich eher bei der Verhinderung von zerebralen Blutungen als von ischämischen Insulten \[2\].

Unter einer intensiven Drucksenkung besteht zudem die Gefahr stark niedriger diastolischer Werte, die wiederum mit einem steigenden Risiko für kardiovaskuläre Ereignisse einhergehen. In der wegweisenden Studie SPRINT, die zur Revision der US-Leitlinien führte, sank bei Hypertonikern mit intensiver Therapie und einem Zielwert \<120/80 mmHg der diastolische Druck auf im Mittel nur noch 62 mmHg. Die Patienten profitierten zwar von einer reduzierten kardiovaskulären Ereignisrate, die Frage ist aber, ob dies auch für Hochrisikogruppen wie Schlaganfallpatienten gilt, so Neurologen um Dr. Chen, Peking \[3\]. Sie kommen anhand der BOSS-Studie zu dem Schluss, dass man es mit der Drucksenkung nicht übertreiben sollte.

Zu ehrgeizige Blutdruck-Zielwerte können gefährlich werden {#Sec3}
==========================================================

In der Studie wurde der Blutdruck von über 2.300 Patienten nach Schlaganfall oder TIA gemessen. Knapp 340 Patienten erzielten diastolische Werte \<70 mmHg, etwa 120 sogar \<60 mmHg. Das waren vor allem diejenigen mit den niedrigsten systolischen Werten. Schauten sich die Ärzte die Zahl der Schlaganfallrezidive nach einem Jahr an, so zeigten sich keine Nachteile bei niedrigen diastolischen Werten, wohl aber bei einem zusammengesetzten Endpunkt aus Tod und kardialen Ereignissen: Dieser trat rund fünffach häufiger bei diastolischen Werten unter 60 mmHg auf als im Bereich von 70-80 mmHg.

Vor allem ältere Patienten schienen die niedrigen diastolischen Werte nicht gut zu vertragen. Allzu ehrgeizige Zielwerte könnten den diastolischen Druck in gefährliche Bereiche treiben.*Thomas Müller*

1\. JAMA Neurol. 2019;76(11):1309-1318. doi:10.1001/jamaneurol.2019.2167

2\. InFo Neurologie + Psychiatrie 2020; 22 (3): 20

3\. Front Neurol 2020; 11: 356, doi: 10.3389/fneur.2020.00356

 {#Sec4}

**\... ist das Schlaganfallrisiko** auch bei relativ jungen COVID-19-Patienten mit mildem Verlauf erhöht. US-amerikanische Ärzte aus New York erfassten zum Höhepunkt der Epidemie fünf Infizierte, die im Alter zwischen 30 und 50 Jahren aufgrund eines Schlaganfalls in eine Klinik kamen. In anderen Jahren waren es im Vergleichszeitraum nur 0,7 Patienten.

NEJM 2020; 382: e60

**\... erleiden Vegetarier seltener** einen Schlaganfall - zumindest nach aktuellen Studiendaten aus zwei Kohorten in Taiwan. Untersuchungen aus Europa deuten hingegen eher auf ein erhöhtes Risiko für solche vaskulären Ereignisse bei vollkommenem Fleischverzicht hin.

Neurology 2020; 94(11) :e1112- e1121.

 {#Sec5}

**Reicht Antikoagulation bei Sinusvenenthrombose?** {#Sec6}
---------------------------------------------------

**Invasive Eingriffe können sich Ärzte bei schweren Sinusvenenthrombosen sparen: Eine konservative Antikoagulation reicht in der Regel aus.**

Die Sinusvenenthrombose (SVT) ist eine relativ seltene Schlaganfall-Form, die trotz Heparin bei rund jedem fünften Betroffenem tödlich oder mit bleibenden Behinderungen endet, so Neurologen um Dr. Coutinho, Amsterdam. Eine mechanische Thrombektomie könnte daher auch für SVT-Patienten eine Option sein, ebenso die intravasale Lyse. Viele Neurologen setzen trotz fehlender Evidenz auf diese Behandlung; die Ärzte um Coutinho prüften nun, ob es sich lohnt \[1\]. Sie untersuchten 67 Patienten mit einem hohen Risiko für einen ungünstigen Verlauf. 34 erhielten die übliche Heparinbehandlung und danach eine Langzeitantikoagulation, 33 bekamen zusätzlich die endovaskuläre Therapie. Die Ärzte konnten wählen, ob sie den Thrombus mit einem Stentretriever oder einer anderen Technik herausziehen oder mit einem intravasal verabreichten Mittel auflösen. Auch Kombinationen von Thrombolyse und Thrombektomie waren erlaubt.

Primärer Endpunkt war ein Leben ohne größere Behinderungen nach einem Jahr. Diesen Zustand erreichten 22 Patienten in der Interventions- und 23 in der Kontrollgruppe. Damit schnitt die konservative Therapie vergleichbar gut ab wie die endovaskuläre.*mut*

1\. doi:10.1001/jamaneurol.2020.1022

 {#Sec7}

**DOAK vor VKA bei akuter Lungenembolie** {#Sec8}
-----------------------------------------

**In der neuen europäischen Lungenembolie-Leitlinie wurden direkte orale Antikoagulanzien (DOAK) in der Akuttherapie weiter aufgewertet.**

Die Akuttherapie der Lungenembolie orientiert sich am Frühmortalitäts-Risiko. Patienten mit hämodynamischer Instabilität, z. B. Schockgeschehen, sind Hochrisikopatienten. Sie brauchen eine Reperfusionstherapie, meist in Form einer Thrombolyse. Ein intermediär hohes Risiko besteht bei kreislaufstabilen Patienten mit deutlichen Zeichen einer Rechtsherzbelastung: Hier kann eine Lysetherapie erwogen werden.

Niedriges Mortalitätsrisiko {#Sec9}
---------------------------

Für Patienten mit intermediär niedrigem oder niedrigem Mortalitätsrisiko ist dagegen die orale Antikoagulation die Therapie der Wahl. Dafür wurden in der 2014er-Leitlinie der europäischen Kardiologengesellschaft (ESC) noch DOAK und Vitamin-K-Antagonisten (VKA) als gleichwertige Alternativen empfohlen. In der 2019 aktualisierten Fassung stehen erstmals DOAK auf Platz 1 \[1\]. Sofern eine Behandlung mit Apixaban, Dabigatran, Edoxaban oder Rivaroxaban infrage kommt, wird empfohlen, ihr den Vorzug vor einem VKA zu geben. Bei allen Patienten soll die Antikoagulation mindestens über drei Monate fortgesetzt werden, eine verlängerte Antikoagulation empfiehlt die Leitlinie u. a. bei fehlenden oder persistierenden Risikofaktoren.*bs*

1\. European Heart Journal, Volume 41, Issue 4, 21 January 2020, Pages 543-603, doi:10.1093/eurheartj/ehz405

 {#Sec10}

Auch 2020 haben wir in der Sommerakademie ausgewählte CME-Kurse für Ihre hausärztliche Fortbildung zusammengestellt.

Zum Thema \"Thrombose/Schlaganfall\" finden Sie unter [www.springermedizin.de/cme-sommerakademie](http://www.springermedizin.de/cme-sommerakademie) aktuell den Kurs

\"Diagnostik und Akuttherapie des ischämischen Schlaganfalls - Moderne Schlaganfallversorgung\"

Zur Teilnahme benötigen Sie das Fortbildungspaket und erhalten damit 60 Tage Zugriff auf die Sommerakademie 2020 zum Preis von nur 29,- €: [www.springermedizin.de/cme-sommerakademie-teilnehmen](http://www.springermedizin.de/cme-sommerakademie-teilnehmen).

Nutzen Sie die Sommerzeit, um CME-Punkte zu sammeln und um sich schnell und effizient fortzubilden!

 {#Sec11}

**DOAK schützen vor Embolie-Rezidiv** {#Sec12}
-------------------------------------

**Bisher sind niedermolekulare Heparine die Standardtherapie für Krebspatienten mit Thrombose. Direkte orale Antikoagulanzien (DOAK) können noch mehr Rezidive verhindern, sind aber nicht für alle Patienten geeignet.**

Jeder fünfte Tumorpatient entwickelt im Verlauf seiner Erkrankung eine venöse Thromboembolie (VTE). Damit ist das Risiko rund fünfmal so hoch wie bei Menschen ohne Krebserkrankung. Auch unter therapeutischer Antikoagulation bleiben Krebspatienten besonders gefährdet: Pro Jahr erleiden bis zu 21% ein Rezidiv, berichtet Prof.Lindhoff-Last, Frankfurt/Main. Da gleichzeitig das Blutungsrisiko erhöht ist - unter Antikoagulation sind pro Jahr bis zu 12% der Patienten betroffen -, sind Krebspatienten mit VTE ein besonders \"schwierig zu managendes Kollektiv\", so die Gefäßspezialistin.

Standardtherapie reduziert das Auftreten von Rezidiven um 40% {#Sec13}
-------------------------------------------------------------

Die Standardtherapie besteht derzeit in der Gabe von niedermolekularen Heparinen (NMH). Sie sind den Vitamin-K-Antagonisten vorzuziehen, weil sie bei gleichem Blutungsrisiko das Auftreten von Rezidiven um rund 40% reduzieren.

Inzwischen gibt es aber \"eindeutige Evidenz\", so Lindhoff-Last, dass sich das Risiko erneuter VTE weiter absenken lässt, wenn statt mit NMH mit DOAK behandelt wird. Belegt wird dies durch drei randomisierte, kontrollierte Studien, in denen Edoxaban, Rivaroxaban und Apixaban jeweils mit Dalteparin verglichen wurden. In der HOKUSAI-Cancer-Studie mit 1.046 Malignompatienten traten innerhalb von sechs Monaten unter Edoxaban bei 7,9% und unter Dalteparin bei 11,3% Rezidivthrombosen auf, ein signifikanter Unterschied \[1\]. Unter DOAK wurden allerdings auch signifikant häufiger schwere Blutungen festgestellt (6,9 vs. 4,0%). Ähnlich die Ergebnisse der SELECT-Studie mit 203 Patienten \[2\]. Rivaroxaban senkte das Risiko erneuter VTE (4 vs. 11 %), die Rate schwerer Blutungen war tendenziell (6 vs. 4%), die nicht schwerwiegender Blutungen signifikant höher (13 vs. 4 %). In beiden Studien betrafen die Blutungen unter DOAK besonders o Patienten mit urogenitalen oder gastrointestinalen Tumoren.

Für wen eignet sich DOAK nicht? {#Sec14}
-------------------------------

Günstiger im Hinblick auf das Blutungsrisiko ist Apixaban. Das geht aus der Studie CARAVAGGIO mit 1.155 Patienten hervor \[3\]. Obwohl ein Drittel der Patienten GI-Tumoren hatte, zeigte sich weder bei den schweren Blutungen (3,8% vs. 4,0%) noch bei den GI-Blutungen ein Unterschied zu Dalteparin (1,9 vs. 1,7%). Gleichzeitig traten VTE-Rezidive numerisch seltener auf als mit Dalteparin (5,6% vs. 7,9%), womit das Studienziel der Nichtunterlegenheit erfüllt war.

Ein weiterer Vorteil der Antikoagulation mit DOAK ist die orale Gabe. Diese kann unter Chemotherapie jedoch einen Nachteil bedeuten: Bei Erbrechen und mukositisassoziierter Diarrhö ist die Resorption gestört, zudem kann es wegen der Verstoffwechselung über Glykoprotein und Cyp3A4 mit einigen Chemotherapeutika zu Interaktionen kommen. Eine Option sei daher, bei Chemotehrapie und/oder Erbrechen zunächst mit NMH zu behandeln und nach der Akutphase die Umstellung auf DOAK zu erwägen. Mit Ausnahme von Apixaban sei außerdem das erhöhte Blutungsrisiko zu beachten. Bei Patienten mit Urogenital- und GI-Tumoren, \"wäre ich dagegen sehr zurückhaltend mit der Indikationsstellung\", so Lindhoff-Last. Eine spezifische Zulassung für DOAK bei Krebspatienten mit VTE gibt es zwar noch nicht, ihre Behandlung sei aber mit der Zulassung zur VTE-Therapie abgedeckt und daher on-label.*Beate Schumacher*

1\. N Engl J Med 2018; 378: 615-624, doi: 10.1056/NEJMoa1711948

2\. J Clin Oncol 2018; 36: 2017-2023, doi: 10.1200/JCO.2018.78.8034

3\. N Engl J Med 2020; 382: 1599-1607, doi: 10.1056/NEJMoa1915103
